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3. □ AufgrundderAnderungenslndfoIgendeUnterlagenfortgefallen- 
U Beschreibung; Seite 

□ AnsprOche: Nr. 

□ Zeichnungen: Blatt/Abb. 

□ Sequenzprotokoll (genaue Angaben)- 
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1. Feststellung 
Neuheit (N) 

Erfinderische Tatigkeit (IS) 
Gewerbllche Anwendbarkeit (lA) 



Ja: Anspruche 1-21 

Nein: Anspruche 22-33 

Ja: Anspruche 1-21 

Nein: AnsprQche 22-33 

Ja: Anspruche: 1-28,32,33 
Nein: Anspruche: 



2. Unterlagen und Erklarungen (Regel 70.7): 
siehe Beiblatt 
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Zu Pun^t I 

Grundlage des Berichts 



Zu Punlct III 

34(4) a, (i) PCT) '^^^^""^ dieser AnsprUche kein Gutachten erstellt (Artikal 



Zu Punkt V 

1 . Es wird auf die folgenden Dokumente verwiesen: 



1. 

D1 

D2 



D3: 
D4: 



N^l^^ JU„ .000 (.000-07-05), Se,.en 7989-8004, XPoS^SSN 
WO 02/086,07 A (,NST PFLANZENGENVlK^KSrsi-ONGE LUC 
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D5: 



Internationales Aktenzeichen 
PCT/EP2004/QQfi7QQ 



(DE): HOFFMANN URSULA (DE)) 31. Oktober 2002 (2002-10-31^ 
RAM.YA VUAYAKUMAR K ET AL: "Reversal of insu.in-depende diabetes 
usmg ,s ets generated in vitro from pancreatic stem cells" NATURE med cI^ 
Bd. 6. Nr. 3. IVIarz 2000. Seiten 278-282. XP000864764 MEDICINE. 



Neuheit und erfinderische Tatigkeit (Artikel 33(2) und (3) PCT) 

Die vor hegende Anmeidung offenbart ein Verfahren zum D fferenzieren von 

p unpotenten Stammzellen in Zellen. die ein pankreatisches HorrnTeTsulin) 

P oduzieren. Das Verfahren basiert auf die Feststeliung. daB aduTp uripotente 

UnterT^ ^rusengewebe isoliert und kuitiviert werderfnnen 

Unter Ku^turbed.ngungen. die einen dreidimensionalen Kontakt der Zel^n 
ermoghchen (z.B. in hangenden Tropfen). entwickein sich aus sdchen Stammzellen 
kITih T""":'' Zel.verb.nde gewebeartiger Struktur d e "gf ^oTdT 
Korper In den organoiden Korpem differenzieren sich dann die Zellen zu Hormnn 
produzierenden Zellen. " ^" Hormon- 

D2 offenbaren ,edoch n.cht, da8 die Zellen das Verm6gen nir Blldung von 
organoiden Korpern aufwelsen. D1 und D2 nehmen deswegen d e NeuZ und 
erf,ndensche Tatigkeit der neuen AneprOohen 1 -21 nioht voLg Da tber die Ze,l«n 

D3 und D4 offenbaren die DIfferenzierung von embryonalen Stammzellen 
endoknnen Zellen, z.B. insulin-sekretierenden Zellen^ Emb Jn~mmzellen 
brlden unter bestlmmten KuHurbedingunen emb,yoide KorperwltsTdoto " 
Voriauferzellen selektiert werden, die dai^uffolgend zu endokriZ Zellen 
d,fferenz,eren. Kunstliohe Ungert,ans'sche Insein werden in D3 exploit offenbar, p 
folgt, daB D3 und D4 die Neuhe« und erfinderische TStigkeit des "o„ 
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Anspruchen 22-33 entziehen. gemaB Artikein 33(2) and (3) PCT. 

Der Vollstandigkeit halber wird hiermit erwahnt, daB D5 Strukturen Im adulten 

'ptToZT' f (is.et-producing Z^tt 

IPSCs) Diese Stammzellen kQnnen zu Langerhans'sche Insein differenzieren D5 
entz.eht som.t ebenfal.s die Neuheit und erfinderlsche Tatlgkelt vorrnspXhen L 



Industrielle Verwendbarkeit (Artikel 33(4) PCT) 

Die Anspriiche Qber die ein Gutachten erstellt werden kann (siehe Punkt III) erfullen 
die Anforderungen von Artikel 33(4) PCT. enuiien 



Formblatl PCT/Belblalt/409 (Blall3) (EPA-Januar2004) 



10 



15 



20 



25 



30 



PCT/EP2004/006799 

16356/PCT Hz/K 

(MEDE) PAXENTANSPRtTCBE 

1. Verfahren zur Bildung von pankreatisches Hormon 
produzierenden Zellen, umfassend: 

- eine Kultivierung und Dif f erenzierung von pluripotenten 
StaHuuzellen, die aus dif f erenziertem exokrinen Drasengewebe 
exnes Organismus gewonnen wurden und das Verin5gen zur Bildung 
von organoiden KSrpern aufweisen. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, bei dem primSr aus dem 

organismus isolierte Stan^nzellen kultiviert und dif ferenziert 
werden. 

3. . verfahren nach Anspruch 1, bei dem eine Aggregation der 
Staxnmzellen zu organoiden K^rpern vorgesehen ist. 

4 . Verfahren nach Anspruch 3, bei dem die Dif ferenzierung 
der Stammzellen in den organoiden KOrpern erfolgt. 

.5. verfahren nach Anspruch 3, bei dem sekundar aus den 
organoiden K5rpern isolierte Stammzellen kultiviert und 
dif ferenziert werden. 

6. verfahren nach mindestens einem der vorhergehenden 
Ansprttche> .bei dem eine Stimulation der Bildung der pan- 
kreatisches Hormon produzierenden Zellen vorgesehen ist, ' 
die eine stimulierte Vermehrung der pankreatisches Hormon 
produzierende Zellen und/oder eine stimulierte Differen- 
zierung der Stammzellen umfasst. ^ . 
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7.- .Verfahren nach Anspruch 6, bei dem die Stimulation 
mxndestens.eine der folgenden StimuXationsbehandlungen 
umf asst : 

- Behandluiig mit OberstSnden einer Primarkultur des 
endokrinen Pankreas^ 

-:..^^'>i°'*^y"? Oberstanden vori Zelllinien des endokrinen 
•Pankreas^ 

- Co-Kuitur mit diff erenzierten Zellen des endokrinen 
Pankreas, • 

- Co-Kultur mit Zelliinien des endokrinen Pankreas, oder 
. - Behandluri-g mit- immobilisierten molekularen ' Wachstums-- 

fa kt or en, . 

. - Aktivierung von mindestens einem Gen, das in die Differen- 
zierung der Staif«»zellen zu den pankreatisches Hormon produ- 
zierenden Zellen involyiert ist, und 

- Behandlung mit in einer Fltlssigkeit gelGsten molekularen 
Wachsttunsf aktoren . 

8. Verfahren nach Anspruch 1, bei dem die Behandlung mit 
immobilisierten molekularen Wachstumsfaktoren eine Zell- 
pragung. mit molekularen, auf einem TrSger iimaobilisierten 
Differenzierungsf aktoren umf asst. 
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Verfahren nach Anspruch 8, bei dem als TrSger ein • 
synthetisches Substrat, eine Zellmembran oder ein drei- 
dimensionales Matrixsubstrat verwendet wird. 

10. Verfahren nach mindestens einem der vorhergehenden " 
•Ansprtiche, bei dem eine Identif izierung und Selektion der 

pankreatisches Hormon produzierenden Zellen vorgesehen ist. 

11. verfahren nach Anspruch 10, bei dem die Selektion der 
pankreatisches Hormon produzierende Zellen ein Zellsortier- 
verfahren iimfasst. 
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12. Verfahren nach flnspruoh 10 oder U, bei dem nicht 
xdentifizlerte u„d selektierte Zellen einer welteren 
Kultivierung u„d Dlf ferenzierung unterzogen werden. 

5 13. V«*ahren nach mlndest.ns .Ine. der vorhergeher^den 
Ansprache, bei , dem Sta™,zellen verwendet werden, die aus 
se^etcrischen Orasen oder.Dra.en d,s gaatro-intestinalen 
Tralctes des Organismus gewonnen wurden. 



10 14. 



verfahren naoh flnspruch 13, bet dem Stamzellen ver- 
• . wendet „«den, die aus de. Pancreas oder der Speicheldr<lse 
} aes Organismus gewonnen wurden. 



15 



20 
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15. Verfahren nach xnindestens einem der vorhergehenden 
Ansprtiche, bei de. Stanunzellen aus DrUsengewebe verwendet 
werden, daSaoinSres Gewebe ist. 

16. Varfahrea nach »indeatens einem der vorhergehenden 
flnsprache;- bei dem Stammzellen von einem Wirbeltler ' 
vorzugsweisa eiriem sauger verwendet werden. 

17. verfahren nach Anspruch.16, bei dem Stammzellen von 
einem Primat.n, insbeaondere einem «ena=hen verwendet werden. 

"18. V«*ahren nach mindeatena einem der vorhergehenden ' 
wLT^«' ^-''""^-''-.Hormon produzierenden 

Zelien Mr phamazeutische tawendungen verwendet. werden. 



30 



19. Verfahren nach Anspruch 18 he< ri«m 

^ . t^^ucn xo, toei dem die pankreatisches 

Hormon produzxerenden Zellen zur Behandlung von panJcreati- 

3chen Erkrankungen, einem Stoffwechselsyndrom oder Stoff- 

wechselerkrankungen verwendet werden. 
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hL.„ ! Pankreatlsches 
Hormon produ.xerende„ Zellen .ur Behandlung von Diabetes, 

W«Z Oder baeintr.c.ti,te. Glu.o.etole.an. verw.ndet 



21. Verfahren nach Wndestens elnem der vorhetgehenden 

ZlTnT T.' P-''"ati3che3 Hornon produzierenden 

ZeUen Insulin produzieren. 
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isoliarte, panlcreatischea Hormon produzlerend, zelle 
wobe. die zelie aus eine. pl„.ipote„en St«»zeaie gebiZdet' 
wurde dxe aus dif terenziertem exokrinen Drtlsengewebe ' eines 
organxa^us isoUert wurde und das Vex^gen zur Bildung 
prganoxden Karpern aufweist.- 

15 

• 23. isollerta, pankreatischas Hor^on produzierende Zelle 
nach Anspruch 22, die eine Humanzelle ist. 

20 !ches ^'ie .eine vielzahl von pankraati- 

enthLr™"" A"aP-=h 22 odar .23 

. 25. Zellzuaa™.ensetzung nach Anspruch 24, bei der die pan- 
.creatisches Hor»on produziarendan Zalian rait ekne. Verfahren 
^ nach nindestens eine. der Ansprache i bis 21 gebildet slnd 

26. Zellzusanmensatzung nach Anspruch 24 Oder 25 die 
zusatzlich andere Zelltypen enthalt. 

30 27. ZeUzusa»,ensetzung nach Anspruch 26, bei der die • 
anderan Zalltypen Sta^zellen und/oder Nachbarzellen von 
Langerhans'schen Inseln in pankreatischem Gewebe u^assen ' 
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28. • Zellzusammensetzung nach einem der Ansprache 24 bis 27, 
die ein UrahUllungs- oder Matrixmaterial enthait, 

29. Verwqndung einer Zelle nach Anspruch 22 oder 23 oder 
5 einer Zellzusammensetzung nach Anspruch 24 als pharmazeu- 

tische Zusammensetzung. 

30. Verwendung einer Zelle nach Anspruch 22 oder 23 oder 
emer Zellzusammensetzung nach Anspruch 24 als autologe 
pharmazeutische Zusammensetzung. 

31. Verwendung einer Zelle nach Anspruch 22 oder 23 oder 
einer Zellzusammensetzung nach Anspruch 24 zur Transplan- 
tation Oder in einer medizinischen Vbrrichtung. 

. 32. KUn^tliche Langerhans' sche Xnsel, die eine Zelle nach 
Anspruch 22 oder 23 oder eine Zusammensetzung nach Anspruch 
24 enthait. 

20 33. Pharmazeutische Zusammensetzung, die enthait: 

- mindestens eine Zelle nach Anspruch 22 oder 23 oder 
mindestens eine Zellzusammensetzung nach Anspruch 24, und 

- eine pharmazeutische Tragersubstanz . . 
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25 
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